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Resume : La dystrophie maculaire en X flavimaculee est individualisee des autres heredo-dystrophies 
maculaires. 

La maladie a ete observee dans deux families presentant une lesion maculaire en forme de croix de 4 a 6 
branches associee a des taches flavimaculees peripheriques. Neuf membres de la famille etaient atteints. 
L'affection est bilaterale et presente une heredite autosomique dominante. Elle debute tardivement dans la 
quatrieme decennie. Elle est caracterisee par un developpement tres lent de la lesion maculaire avec 
conservation d'une bonne acuite visuelle qui se degrade sur deux ou trois decennies. Les relations avec d'autres 
heredo-dystrophies maculaires sont discutees en particulier avec les dystrophies par pattern. 

Mots-cles : Dystrophie maculaire en X flavimaculee; Maladie de Stargardt; Fundus flavimaculatus; 
Dystrophies en Pattern; Heredodystrophies maculaires. 

Individualization of X-shaped macular dystrophy with flavimaculatus flecks among heredo-macular 
dystrophies 

Summary. X-shaped macular dystrophy with flavimaculatus flecks is individualized of other heredo-macular 

dystrophies. This aspect was showed in two families with a retinal pigment epithelial dystrophy characterized 

by an X-shaped yellowish macular lesion and numerous flavimaculatus retinal flecks. 

Nine members were variously affected. The condition was bilateral, had a dominant inheritance, and started in 

middle age with a slow-developing macular lesion. Visual functions were often minimally disturbed for two or 

three decades. Relations with others heredo-macular dystrophy are discussed particularly with pattern 

dystrophy. 

Key words: X-shaped macular dystrophy with flavimaculatus flecks; Stargardt disease; Fundus 
flavimaculatus; Heredo-macular 

INTRODUCTION 

Lors de la precedente Societe Frangaise d'Ophtalmologie, nous avons presente un travail sur « Theredite 
dans la maladie de Stargardt et le fundus flavimaculatus » (13) dans lequel nous avons conclu qu' « il s'agit de 
deux affections identiques dans leurs caracteristiques cliniques, electrophysiologiques et genetiques». Nous 
emettions cependant une restriction a propos de certaines formes d'apparition tardive, a heredite autosomique 
dominante qui pouvaient correspondre a une affection genetiquement differente. 

L'analyse plus approfondie des membres de deux families presentant cette affection a permis a B. Puech (10) 
d'individualiser la « dystrophie en X flavimaculee » comme une nouvelle maladie entrant dans le cadre des 
heredo-dystrophies maculaires, mais dont les caracteres cliniques ne permettent plus de la ranger dans le cadre 
de la maladie de Stargardt et fundus flavimaculatus. 
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Fig. 1: Arbres genealogiques. 



OBSERVATIONS ET METHODES 



Ce travail, effectue dans le Service d'explorations fonctionnelles de la vision de Lille (Pr J.C. Hache), 
porte sur 9 cas (3 hommes, 6 femmes) faisant partie de deux pedigrees dans lesquels l'affection a ete observee 
sur aii moins' deux generations (fig. 1). Nous n'avons pas pris en compte les cas isoles qui feront ulterieurement 
l'objet d'une enquete familiale (8 cas). 

Ces 9 cas ont ete analyses sur le plan clinique et angiofluorographique. Un bilan electrophysiologique complet 
(ERG, EOG, PEV) a ete pratique dans trois cas. Trois cas ont ete revus a 10 ans d'intervalle. Nous ne 
reprendrons pas Tetude detaillee de ces cas qui a ete faite dans un travail precedent (10). 



L f affection evolue selon trois stades. 

Stade de debut (2 cas) 

L'age moyen de decouverte de l'affection est de 40 ans, un cas a ete decouvert lors d'un depistage 

systematique. 

Fonctions visuelles 

Curieusement ces patients se plaignent de metamorphopsies. Or Tacuite visuelle a ce stade reste 
etonnamment bonne, de 8 a 10/10. La vision chromatique, Telectroretinogramme et Telectro-oculogramme 
sont normaux. 

Examen ophtalmoscopique 

A ce stade, on note peu de chose: une petite «tache» foveolaire jaune-brunatre avec dans un cas 
Tebauche d'une croix, un remaniement pigmentaire discret de la region maculaire banal, et en cherchant 
bien, parf ois d'autres plages de meme type en bordure des vaisseaux temporaux (fig. 2). 

Angiofluorographie 

On peut noter Texistence au niveau de la f oveola d'un effet « masquage» central entoure d'un eff et « 
fenetre » ayant une forme geometrique pentagonale ou l'ebauche d'un X a 5 ou 6 branches ayant les memes 
caracteres angiofluorographiques (fig. 3). 

Dans ces cas, on peut observer des plages limitees d'eff et « fenetre» le long des vaisseaux temporaux ou 
dans le secteur nasal. 
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Ces lesions n'ont en general aucun caractere evocateur et ne sont rattachees a la dystrophie en X 
flavimaculee que lors d'enquetes familiales. 



Stade d'etat (5 cas) 

C'est le plus caracteristique de la maladie. II est decouvert chez des sujets d'age moyen de 50 ans (40 a 56 
ans). 

Fonctions visuelles 

La metamorphopsie qui existait encore dans plusieurs cas, a tendance a disparaitre avec le temps et 
le signe fonctionnel est represents avant tout par une baisse d'acuite visuelle qui reste limitee: en moyenne 
de 5 a 8/10. 

La vision chromatique au Farnsworth 100 Hue est souvent perturbee mais sans axe particulier et les 
examens electrophysiologiques restent habituellement encore normaux a ce stade. 

Examen ophtalmoscopique 

II est caracteristique a ce stade et encore plus net en lumiere anerythre : il existe au niveau de la 
macula un materiel jaunatre dessinant la forme d'une croix a plusieurs branches (4 a 6 en moyenne) qui se 
croisent au niveau de la foveola. 

Dans la plupart des cas, on peut noter la presence de taches flavimaculees qui font ranger Taffection dans le 
cadre de la maladie de Stargardt avec fundus flavimaculatus. Ces taches sont cependant plus denses que 
celles rencontrees dans la maladie de Stargardt (fig. 4). 




Fig. 2 : Stade de debut, anerythre: taches jaunatres foveolaires et 
le long des vaisseaux temporaux (10/10). 



Angiofluorographie 



Fig. 3 : Stade de debut, angiofluorographie: effet masquage central 
entoure d'un effet fenetre de forme pentagonale; noter les plages 
discretes d'effet fenetre le long des vaisseaux temporaux. 



L'X flavimaculee entraine un effet masquage plus marque a Textremite des branches de TX entoure d'un 
effet « fenetre» discret mais etendu a la region maculaire dans la majorite des cas (fig. 5). 
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Les taches jaunatres peripheriques ont une traduction angiofluorographique tout a fait superposable au 
fundus flavimaculatus. L'effet «fenetre» apparait cependant plus marque, plus homogene. 
On peut noter a ce stade, comme aux deux autres moins caracteristiques, un aspect 
angiofluorographique qui permet entre autres d'individualiser l'affection: on n'observe pas de silence 
choro'idien de Bonnin evident. 



Stade tardif (2 cas) 

II s'observe chez des sujets d'age moyen de 70 ans ou plus (74 et 76 ans). 

Fonctions visuelles 

L'acuite visuelle est de 1 a 5/10. L'acuite visuelle minimale que nous ayons notee a ete de 1/10 
et Parinaud 8 chez une patiente de 76 ans. 

La vision chromatique est perturbee de maniere parallele mais sans axe precis. 
L'electroretinogramme et l'electro-oculogramme sont alteres en consequence. 



Ophtalmoscopie 

Le materiel vitellin a tendance a augmenter en surface, a s'etaler dans la region centrale mais a 
perdre sa morphologie etalee caracteristique du stade precedent. 

II existe une aggravation du processus d'atrophie de l'epithelium pigmentaire avec parfois une atrophie 
areolaire centrale plus ou moins «centree» (fig. 6). 

On assiste a une augmentation du nombre des taches flavimaculees peripheriques. 

Angiofluorographie 

L'effet masquage des branches de la croix maculaire a tendance a diminuer et l'effet « fenetre» 
occupe une large partie de la region maculaire sans toutef ois la deborder (fig. 7). 
A ce stade, etant donne l'age du malade, la lesion maculaire n'est plus tres caracteristique et peut 
ressembler a d'autres heredo-dystrophies maculaires. Dans le cas de la dystrophie maculaire en X 
flavimaculee, la presence de taches atrophiques peripheriques pourrait cependant f aire evoquer le 
diagnostic. Dans deux de nos cas de plus de 70 ans, il a ete porte lors de l'enquete familiale 
systematique! 

DISCUSSION 

La dystrophie maculaire en X flavimaculee correspond done a une entite particuliere entrant 
dans le cadre des heredo-dystrophies maculaires. Elle presente certaines particularites qui permettent de 
la differencier: 

- Les signes fonctionnels sont d'apparition tardive vers la cinquieme decennie, et se traduisent 
souvent par une discrete metamorphopsie qui tend a disparaitre en quelques annees. 

L'acuite visuelle reste dans l'ensemble assez bonne et n'est inferieure a 5/10 que vers la septieme 
decennie. 

- L'aspect ophtalmoscopique ou s'associent: 



© Pierre FRANCOIS, Bernard PUECH, Paul TURUT Page 4 



• une lesion maculaire tres particuliere sous forme d'un materiel jaunatre qui, au debut, occupe la region 
foveolaire et evoque une dystrophie vitelliforme f oveolomaculaire puis en deux ou trois decennies, 
s'etale dans la region maculaire sous la forme d'une croix grossiere a 4 ou 6 branches ressemblant a une 
dystrophie en aile de papillon pour s'estomper progressivement alors que l'atrophie bordante de 
l'epithelium pigmentaire gagne du terrain; 

• des taches flavimaculees qui augmentent en nombre et en etendue avec Page. 

- l'aspect angiofluorographique : 

• la lesion maculaire se comporte comme un materiel vitellin et entraine un effet masquage du colorant 
borde d'une atrophie de l'epithelium pigmentaire donnant un effet «fenetre »; 

• les lesions peripheriques sont identiques au fundus flavimaculatus; 

• il n'existe pas de maniere evidente de silence choroi'dien de Bonnin. 

- L'heredite est de type autosomique dominant. On ne peut pas exclure formellement une pseudo- 
dominance, mais l'affection n'apparaissant qu'apres la quarantaine, il est difficile de trouver plus de deux 
generations atteintes. Ce caractere tardif d'apparition de l'affection explique qu'en pathologie courante de 
nombreux cas peuvent apparaitre isoles et atypiques selon l'importance attribute a un signe ou a un autre. 
C'est une des raisons qui a fait que nous l'avions rangee dans le cadre du « Stargardt flavimacule tardif 
dominant ». 

La revue de la litterature permet de retrouver des cas semblables aux notres etiquetes Fundus 
Flavimaculatus (4, 5, 6, 8), dystrophie foveolomaculaire (2) ou dystrophie en ailes de papillon (3). 
Singerman en 1977 (11) a decrit une famille atteinte d'une « dystrophie maculaire dominante lentement 
progressive » qui correspond tout a fait a la dystrophie maculaire en X flavimaculee et a suggere qu'il 
s'agissait, pour la lesion maculaire, d'une « predisposition hereditaire possible d'une degenerescence 
maculaire senile ». 




Fig. 4 : Stade d'etat, anerythre : aspect caracteristique en croix a 5 
branches jaunatres (6/10). 



Fig. 5 : Stade d'etat, angiofluorographie: masquage au niveau des 
branches de la croix avec effet fenetre maculaire et multiplication des 
taches peripheriques. 



La dystrophie maculaire en X flavimaculee doit etre dissociee des autres heredo-dystrophies maculaires. 

- La maladie de Stargardt avec fundus flavimaculatus est sans doute celle qui a le plus prete a 
confusion en raison de l'existence de taches flavimaculees. Or, la lesion maculaire de la maladie de 
Stargardt est tres differente. L'alteration des fonctions visuelles est importante et debute le plus souvent 
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dans la deuxieme decennie. Nous avions d'ailleurs insiste sur ce point en 1976 (9) pour considerer que les 
Fundus flavimaculatus isoles (sans atteinte maculaire) n'existaient pas. La lesion maculaire presente 
certains caracteres particuliers sur le plan ophtalmoscopique et angiofluorographique avec un aspect en 
«ocelle », «oeil de plume de queue de paon », «oeil de boeuf ». On peut noter Texistence du silence 
choroi'dien de Bonnin. 

- Les dystrophies en Pattern de Tepithelium pigmentaire telles que les a decrites Gass (3) posent 
des problemes d'individualisation plus difficiles. Elles regroupent des affections tres disparates telles que 
la dystrophie vitelliforme foveolo-maculaire de Tadulte (2), la dystrophie en aile de papillon de Deutman 
(1), la dystrophie reticulaire de Sjogren (12) et la dystrophie macro-reticulaire de Mesker (7). Ces 
affections ont en commun la decouverte souvent tardive de la maladie a Tage adulte, une atteinte moderee 
de Tacuite visuelle, la presence de depots jaune-orange ou gris dans la region maculaire, un electro- 
oculogramme subnormal, un electroretinogramme normal et une transmission hereditaria autosomique 
dominante. 

La coexistence de differentes formes de dystrophies en Pattern a conduit a les reunir sous cette 
terminologie ce qui nous parait peut etre un peu excessif . 





Fig. 6 : Stade tardif, etalement des branches de la croix (3/10). 



Fig. 7 : Stade tardif, angiofluorographie : l'effet masquage au niveau des 
branches de la croix a tendance a diminuer et l'effet fenetre a augmenter 
en particulier en peripheric. 



En effet, il en va des dystrophies en Pattern comme des « flecked retina syndromes» (5), toute 
tentative de regroupement des maladies hereditaires a partir de certains symptomes, aussi louable 
soit-elle sur un plan didactique, se heurte inevitablement au probleme de la multiplicity des genes. 
Sauf cas de figure rare ou les symptomes correspondraient a differents genes regroupes sur un 
meme chromosome, nous ne pourrons avec le temps qu'assister a une multiplication des maladies 
hereditaires apres qu'elles aient ete individualisees. 

De plus, Tobservation d'aspects differents selon les generations peut tres bien correspondre a un 
mode evolutif particulier d'une maladie comme c'est le cas dans TX flavimaculee. 

II n'est pour preuve que Texamen des figures que Gass (3) presente page 253 (A a 1) comme une 
dystrophie vitelliforme foveolo-maculaire et page 255 (A a G) comme une dystrophie en aile de 
papillon. II s'agit de retinographies 30° qui ne montrent que le pole posterieur mais il precise dans 
le texte que plusieurs de ces patients presentaient une « pigmentation reticulee de drusen en 
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peripherie ». II s'agit probablement dans ces deux pedigrees d'une dystrophie maculaire en X 
flavimaculee ! 

II f aut bien reconnaitre que la lesion maculaire de l'X flavimaculee presente des ressemblances 
troublantes avec la dystrophie en aile de papillon de Deutman mais dans ce cas, la lesion est 
d'apparition plus precoce, elle parait plus pigmentee et elle doit, selon nous, correspondre a une 
aff ction genetiquement differente, de meme d'ailleurs que la dystrophie pseudo-vitelliforme ou 
les differentes dystrophies reticulees qui meriteraient simplement d'etre mieux individualisees. 

Malgre ces considerations, il nous semble utile de conserver le terme de dystrophies en Pattern 
comme tete de chapitre pour rassembler plusieurs heredo dystrophies maculaires presentant 
certains caracteres communs en attendant qu'elles soient mieux individualisees, mais en gardant 
a l'esprit qu'il s'agit de maladies genetiquement differentes. 

CONCLUSION 

La dystrophie maculaire en X flavimaculee doit etre individualisee des autres heredo- 
dystrophies maculaires en raison de ses caracteres cliniques et hereditaires particuliers. 

Alors que nous l'avions rangee comme une forme tardive de maladie de Stargardt flavimaculee 
dominante, nous pouvons maintenant affirmer qu'il s'agit d'une affection genetiquement 
differente. 
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